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Amag: Bu calisma, kuru incirlerde aflatoksin analizine yonelik kullanilan analitik yontemlerin dogrulugunu,
giivenilirligini ve tekrarlanabilirligini degerlendirmek amaciyla i¢ ice tasarim (nested design) yaklagimini
incelemektedir. Analitik yontemlerin giivenilir sonuglar verebilmesi i¢in verifikasyon siiregleri biiylik 6nem
tasimaktadir. Nested design, laboratuvar kosullarinda farkli faktorlerin varyans tizerindeki etkilerini ANOVA
yontemi ile analiz ederek metodun saglamligini ve kesinligini ayni anda verebilmektedir.

Materyal ve yontem: Aflatoksin analizi, AOAC Official Method 999.07 nin modifiye edilmis bir versiyonu
ile gerceklestirilmistir. Modifikasyon, ekstraksiyon ve ¢ozelti oranlarinda yapilan degisiklikleri
kapsamaktadir. Analizler, HPLC-FLD cihazi kullanilarak gergeklestirilmistir. Calismada cihaz performansi,
standart analiz testleri ve matris etkileri gibi parametreler detayli bir sekilde incelenmistir. Deneyler; farkl
operatdrler, cihazlar ve giinlerde gergeklestirilmis, veriler ANOVA ile analiz edilerek tekrarlanabilirlik (RSDr)
ve tekrartiretilebilirlik (RSDR) hesaplamalar1 yapilmistir. Ayrica yontem performansi, diigilk ve yiiksek
aflatoksin seviyelerinde test edilmistir.

Tartisma ve sonug: Sonuglar, modifiye yontem ile orijinal yontem arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark olmadigim (t<tkritik; tkritik=2.228) ve modifiye metodun giivenilir oldugunu ortaya koymustur.
Kalibrasyon egrisi i¢in elde edilen R? degeri 0.9996 olup, yontem yiiksek bir dogruluk saglamistir. Limit of
Detection (LOD) degeri 0.5 pg/kg, Limit of Quantification (LOQ) degeri ise 1.0 pg/kg olarak hesaplanmstir.
Toplam aflatoksin analizinde modifiye yontem ile 6l¢iilen degerler % 92.89-91.05 geri kazanim oran1 saglamis
ve bu oran yasal smirlarin (%80-110) i¢inde kalmustir. I¢ ice Tasarim (Nested design) yaklasimu ile elde edilen
degerler sirasiyla; Sr (Tekrarlanabilirlik Standart Sapmasi): 0.015, SR (Tekrartiretilebilirlik Standart Sapmasi):
0.045, %RSDr (Tekrarlanabilirlik Bagil Standart Sapma): 1.683, %RSDR (Tekrariiretilebilirlik Bagil Standart
Sapma): 5.036’dir. Calisma, i¢ ice tasarim analitik yontem verifikasyonunda etkin bir ara¢ oldugunu ve matris
etkisi ylksek iirtinlerde basaril bir sekilde uygulanabilecegini gostermistir.

Anahtar Kelimeler: incir; aflatoksin; metot verifikasyonu; i¢ ice tasarimi
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Abstract

Objective: This study aims to evaluate the accuracy, reliability, and repeatability of analytical methods used
for aflatoxin analysis in dried figs through the nested design approach. Verification processes are critical to
ensuring that analytical methods produce reliable results. The nested design statistically analyzes the effects
of various factors on variance using the ANOVA method, providing both the robustness and precision of the
method simultaneously.

Material and methods: Aflatoxin analyze was conducted using a modified version of AOAC Official Method
999.07. The modifications included adjustments in extraction and solvent ratios. Analyses were performed
using an HPLC-FLD system. Parameters such as device performance, standard analysis tests, and matrix
effects were thoroughly examined. Experiments were conducted under different conditions, including
variations in operators, devices, and days. Data were analyzed using ANOVA, and repeatability (RSDr) and
reproducibility (RSDR) calculations were performed. The method’s performance was also tested at low and
high aflatoxin levels.

Results and conclusion: The results showed no statistically significant difference between the original and
modified methods (t<tcritical; tcritical=2.228), confirming the reliability of the modified method. The
calibration curve yielded an R? value of 0.9996, demonstrating high accuracy. The Limit of Detection (LOD)
was calculated as 0.5 pg/kg, and the Limit of Quantification (LOQ) was 1.0 pug/kg. Recovery rates in total
aflatoxin analysis using the modified method ranged between 92.89% and 91.05%, falling within the legal
limits of 80-110%. The values obtained through the Nested Design approach were as follows: Sr (Repeatability
Standard Deviation): 0.015, SR (Reproducibility Standard Deviation): 0.045, %RSDr (Relative Standard
Deviation for Repeatability): 1.683, and %RSDR (Relative Standard Deviation for Reproducibility): 5.036.
This study demonstrated that the nested design is an effective tool for verifying analytical methods and can be
successfully applied to products with high matrix effects.

Keywords: Fig, aflatoxin, method verification, nested design
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1. Giris

Kimyasal analizlerde metot verifikasyonlar1 6nem
arz etmektedir. Dogru, giivenilir ve tekrarlanabilir
analitik sonuclar elde etmek i¢in, kullanilan analiz
yontemlerinin performansinin kapsamli bir sekilde
degerlendirilmesi ve dogrulanmasi1 gerekmektedir
(Rao ve Srinivas, 2015). Metotlarin dogrulanmasi,
TS EN ISO/IEC 17025:2017 standardinin 7.2.1.5
maddesinde belirtilen  bir gerekliliktir. Bu
maddede, laboratuvarin yontemlerin diizglin bir
sekilde calisgtigini ve gereken performansin elde
edilebildigini dogrulamasi gerektigi
belirtilmektedir. Eger yontem yayimlayan kurulus
tarafindan giincellenirse, dogrulama ¢alismalarinin
gerekli Olgiide tekrarlanmasi gerekmektedir. Bu
ifade, laboratuvarin yontemlerin dogrulanmasi igin
bazi1 deneysel calismalar yapmasi gerektigini
gostermektedir. Dogrulama caligmalart,
laboratuvar  kosullarinda  yapilan  deneysel
caligmalar1 igermekte olup, yayimlanmis metot
performans parametrelerinin istatistiksel olarak
anlamli bir sekilde elde edilebildigini kanitlamay1
amagclamaktadir (Anonim, 2018a, TURKAK,
2023).

Dogrulama  calismalari, laboratuvarin  yeni
gelistirilmis bir yontemi gecerli kilmaya kiyasla
daha az is ylikili gerektirmektedir. Bununla birlikte,
dogrulama c¢aligmalar1 yeterli ve kapsamh
olmalidir, boylece gecerli kilinmig ydntemin
yaymnlanmis performans parametrelerini elde
edebilecegini istatistiksel olarak kanitlanabilir
(TURKAK, 2022).

Analitik metot validasyonu ve verifikasyonu,
analitik yontemlerin dogrulugunu, hassasiyetini ve
giivenilirligini  degerlendirmek i¢in kullanilan
sireglerdir.  Analitik metot validasyonu ve
verifikasyonun bazi yaygin cesitleri
(EURACHEM/CITAC, 2012) Cizelge 1’de
verilmistir.

Bu ¢esitler, analitik metot validasyonu ve
verifikasyonu  siirecinin  temel  bilesenlerini
kapsamaktadir. Ancak, analizin tiiriine ve spesifik
gerekliliklere bagli olarak farkli c¢esitler ve
parametreler de degerlendirilebilir (Anonim 2018a,
Anonim 2018b, TURKAK, 2023, B. Magnusson ve
U. Ornemark, 2014).

Kimyasal analizlerde metot verifikasyonlarinda i¢
ice tasarim yaklasimi (nested design), analitik
metodun dogrulugunu ve giivenilirligini saglamak
icin farkli seviyelerde testlerin uygulanmasini

icerir. Bu yaklasim, her seviyede elde edilen
verilerin bir sonraki seviye igin temel olusturdugu
bir hiyerarsik yapiyi takip eder.

Cizelge 1. Analitik Yontem Performans Parametreleri.

Terminoloji Tanim

Dogruluk Analitik yontemin gercek degerlere ne

(Accuracy) kadar yakin Olglimler gergeklestirdigini
degerlendirir. Gergek degerlere yakin
Ol¢lim sonuglari elde etmek hedeflenir.

Hassasiyet Analitik yontemin tekrarlanabilirligini ve

(Precision) tutarliigim  degerlendirir. Aym  Ornegi
tekrarlayan Sl¢iimlerin tutarliligi incelenir.

Belirlilik Analitik yontemin, analitin en diisiik tespit

Sinir1 (LOD)  edilebilir derisimini belirleme yetenegini
degerlendirir.

Olgiim Analitik yontemin dogru ve giivenilir

Aralig1 sonuglar elde edebilecegi derisim araligini

(Range) belirler.  Minimum  ve  maksimum
derigimleri kapsar.

Kesinlik Analitik  yontemin, analiti  diger

(Specificity)  bilesenlerden etkilenmeden dogru sekilde
Olcebilme yetenegini degerlendirir.

Kimyasal analizlerde i¢ i¢e tasarim yaklagiminin
seviyeleri Cizelge 2 de gdsterilmistir.

Cizelge 2. Analitik Metot Dogrulama Seviyeleri ve
Aciklamalari.

Test Tiirt Agiklama

Cihaz Analitik cihazlarin (6rnegin,
Performans spektrometreler, kromatograflar) dogru
Testleri calisip  caligmadigint  kontrol  eder.

Kalibrasyon, dogrusallik, tekrarlanabilirlik
ve sinir degerleri test edilir.
Standart Analiz yontemindeki her adim standart
Analiz Testleri maddeler veya ornekler kullanilarak test
edilir. Ornegin, ekstraksiyon veya tiiretme
reaksiyonlarimnin verimliligi kontrol edilir.
Matris Etkisi ~ Gergek 6rneklerin matris etkileri (girisim
Testleri yapan bilesikler, pH, iyon giicii) dikkate
almarak test yapilir. Ger¢ek Orneklere
yakin kosullarda yontemin performansi

degerlendirilir.
Kesinlik Yontemin tekrarlanabilirligi (ayni cihaz ve
Testleri analist) ve tekrar tretilebilirligi (farkli

cihazlar ve analistler) test edilir. Aym
numunelerin tekrar analizleriyle kesinlik

belirlenir.
Dogruluk Yontemin dogrulugu, sertifikali referans
Testleri maddeler  veya  alternatif  referans
yontemlerle karsilastirilarak

degerlendirilir. Geri kazanim deneyleri
veya katma maddesi testleri uygulanir.
Rutin Ornekler Metot, gergek rutin drnekler {izerinde test
Uzerinde edilerek performansi dogrulanir. Metot
Dogrulama validasyon parametrelerinin timii bu
asamada degerlendirilir.
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Sekil 1. i¢ ice Deney Tasarimi1 (TURKAK, 2022).

Sekil 1'de gosterilen i¢ ice (nested design) deneysel
tasarim,  genellikle  varyans  bilesenlerinin
degerlendirilmesinde kullanilir. Bu nedenle,
gecerli kilma c¢alismalarinda kesinligin tespiti,
laboratuvar numunesinin homojenliginin kontrolii
ve numune alma ¢aligmalarinda siklikla uygulanir.
Laboratuvar numunesinin homojenligini
istatistiksel olarak kanitlamak i¢in, homojen
laboratuvar numunesinden alinan bir dizi numune
ile bu numuneden alinan alt numuneler ve tekrar
analizleri i¢in hiyerarsik bir i¢c ice desen
olusturulur.

Dengeli bir i¢c ice deneysel tasarimda, ayni

veya iki etkenli ANOVA ile incelenir (TURKAK,
2022).

2. Materyal ve yontem

Bu c¢alismada, kuru incirde Aflatoksin B; ve
Toplam Aflatoksin analizi Kuru Meyvelerde
Aflatoksin  Analizi  AOAC Official Method
999.07°den modifiye edilmis yontem kullanilarak
gerceklestirilmistir.  Modifiye edilen asamalar;
Orijinal metotta ekstraksiyon i¢in kullanilan 300
mL (240+60) MeOH-H20 miktar;, 200 mL
(160+40) olarak degistirilmig, Siiziintiiden alinan
10 mL ve lizerine ilave edilen 60 mL PBS, 10 mL
tizerine 40 mL ultra saf su olarak degistirilmis ve 3
mL’ye tamamlanan son hacim 2 mL’ye
tamamlanmistir. Yapilan bu degisiklikler igin
dogrulama caligmasi olarak incir numunesine 5,2
ppb’lik spike yapilarak her iki metot ile
calisilmigtir. Caligma sonucu Cizelge 3’te detayl
olarak verilmis ve istatiksel olarak orijinal metot ile
modifiye edilmis metot arasinda t-testi yapilmistir
(Cizelge 4). Her durumda, mutlak t-degeri kritik t-
degerinden (tcrt=2,228) daha kiiclik oldugundan,
iki metodun sonuglar1 arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark bulunmamaktadir. Bu durum,
modifiye metodun orijinal metotla uyumlu

. . . . oldugun e benzer sonuglar erdigini
seviyedeki gruplardan esit sayida gozlem . ugunu - v z ue verdig
S gostermektedir.
yapilmasi planlanir. I¢ ige deneysel tasarim, tek
Cizelge 3. Orijinal ve Modifiye Yéntemlerin Kuru incir Ornegindeki Aflatoksin Sonuglari (ppb).
AFL G2 AFL G1 AFL B2 AFL B1 AFL TOPLAM
(0,6 ppb) (2 ppb) (0,6 ppb) (2 ppb) (5,2 ppb)
Orijinal Modifiye Orijinal Modifiye Orijinal Modifiye Orijinal Modifiye Orijinal Modifiye
0,543 0,574 1,895 1,876 0,557 0,557 1,913 1,913 4,907 4,957
0,587 0,573 1,959 1,852 0,606 0,568 1,912 1,913 5,064 4,948
0,540 0,556 1,858 1,877 0,567 0,583 1,928 1,907 4,894 5,000
0,587 0,576 1,864 1,880 0,581 0,571 1,969 1,873 5,001 4,900
0,561 0,565 1,832 1,835 0,555 0,548 1,803 1,923 4,751 4,871
0,536 0,571 1,912 1,848 0,556 0,568 1,835 1,892 4,839 4,912

Cizelge 4. Orijinal ve Modifiye Yontemlerin Istatistiksel
Karsilagtirma Sonuglari (t-Test).

AFB1 t=-0,445 tcrt=2,228 t<tcrt UYGUN
AFB2 t=-0,471 tcrt=2,228 t<tcrt UYGUN
AFG1 t= 1,265 tert=2,228 t<tcrt UYGUN
AFG2 t=-1,017 tcrt=2,228 t<tcrt UYGUN

Toplam AF  t=-0,445 tcrt=2,228 t<tcrt UYGUN

Cizelge 5’te calismada kullanilan yiiksek basing
stvi  kromatografisi (HPLC) cihazinin marka-
model ve analiz ¢alisma kosullar1 gosterilmistir.
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Cizelge 5. HPLC Cihaz1 Konfigiirasyonu ve Analiz
Calisma Sartlari.

Ekipman Marka-Model Sartlar

HPLC Dionex Ultimate

Pompa Dionex P680 1 mi/dak.
<300 bar

Oto Dionex ASI-100 100 uL

Ornekleyici

Dedektor Dionex RF 2000 Ex: 360nm;
Em: 440nm

Kolon Firm  TCC-100 25°C

Yazilim Packer Bell, Chromeleon

Avantor ACE, C18 -250
mm-5um- 4,6 mm

Kolon

2.1. Kimyasallar ve Sarf Malzemeler

Sodyum Kloriir (7647-14-5), asetonitril (75-05-8),
metanol (67-56-1) kimyasallarr HPLC grade
saflikta, potasyum bromiir (7758-02-3) %99,5 ve
nitrik asit (7697-37-2) %65. Triology Aflatoksin
B1, B2, G1, G2 kuru Kkristal toz standart
kullanilmustir.

2.2. Orneklerin hazirlanmasi

Kuru incir numuneleri, Silverson laboratuvar
cihazi kullanilarak homojenize edilmis ve analize
hazirlanmistir. Bu islemde, 1000 mL’lik bir
blender kabma 50 +0.01 g numune tartilmig ve
iizerine 5 g NaCl, 100 mL saf su ve 150 mL MeOH
ilave edilerek 2 dakika boyunca yiiksek devirde
karistirllmigtir. Karisim, cam huni ve ardindan
kaba filtre kagidi ile Whatman No:4 filtre
kagidindan siiziilerek filtrat elde edilmistir.
Filtrattan 20 mL pipetle alinarak, tizerine 20 mL
PBS (8.1.) soliisyonu veya saf su eklenmis ve
1:100’1iik bir meziirde karigtirilmustir.

Sonrasinda, IAC kolonunun mavi kismi ¢ikarilmis,
u¢ kismi kesilmis ve tekrar takilarak kolon

enjektore sabitlenmistir. Pipetle alinan 10 mL
ekstrakt (kabuklu numunelerde 20 mL), kolondan
saniyede 1 damla olacak sekilde gecirilmistir.
Ardindan, kolon iki kez 10 mL saf su ile yikanmis
ve akis hizi 5 mL/dk’y1 asmayacak sekilde
diizenlenmistir. Kolondan su tamamen
cikarildiktan sonra, 1 mL MeOH kolona eklenerck
yavagga gecirilmis ve 15 mL’lik koyu renkli bir
vialde toplanmistir. Daha sonra, islem 1 mL saf su
kullanilarak tekrarlanmig ve bu su da aym vialde
birlestirilerek toplam hacim 2 mL’ye ulasmistir.
Karigim, vorteks cihazinda iyice karistirildiktan
sonra 2 mL’lik bir vialde enjeksiyona hazir hale
getirilmistir (AOAC, 2003).

3. Tartisma

Aflatoksin analizinde dogru ve tekrarlanabilir
sonuglar elde etmek icin dogrulama siiregleri
bliyllk 6nem tasir (Williams & Zhao, 2019).
Metodun gegerliligini belirlemek i¢in 6rnek korti,
bilinen konsantrasyonlardaki ornekler, referans
materyalleri ~ veya  kirletilmis  numuneler
kullanilabilir. ISO 11095 standardina gore, metot
calismast i¢in en az ii¢ farkli konsantrasyon
seviyesinde ya da ilgili mevzuatin belirledigi
seviyelerde standart cozeltilerle en az iki kez
tekrarlanan analizler yapilmalidir. Bu analizlerin
her biri, metot uygulandiktan sonra en az iki defa
cihazda o6l¢iilmelidir. Sekil 2°de Aflatoksin B1 igin
cizilen kalibrasyon grafigi R? (0,9996) degeri,
kalibrasyon noktalar1 ve HPLC’de gelen alan
biiytikliikleri goriilmektedir. Sekil 6’da ise elde
edilen kalibrasyon grafiginin 6l¢lim belirsizliginin
nasil hesaplanacagini gdsteren formiilasyon yer
almaktadir. Hesaplamalar sonucunda Kalibrasyon
grafiginden gelen genisletilmis belirsizlik biitcesi
U(x)=0,012 olarak hesaplanmistir.

A B
Conc. (ppb) Area

1 0 0
2 0,8 0,7743
3 2.4 2,3115
4 4 3,8788
5 5,6 5,3444
6 7.2 6,8878
7 8,8 8,2824
8 10 9,3239

10
9
8
7
6
5
4 y =0,9365x + 0,0586
3 R>=0,9996
2
1
0
0 2 4 6 8 10

Sekil 2. Aflatoksin B1 HPLC Cihazi Kalibrasyon Grafigi.
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Cogu modern analitik yontem ig¢in LOD, yontem
saptama smir1 (MDL) ve enstriimantal saptama
stnirt (IDL) olmak {izere iki bilesene ayrilabilir.
MDL, belirli analitlerin analizi i¢in gelistirilen
ekstraksiyon ve analiz yontemlerine uygulanmasi
gereken bir terimdir. MDL, belirli bir matris icin
(belirli bir yontemle) giivenilir bir sekilde tespit

edilebilen veya arka plandan ayirt edilebilen bir
analitin en kiiclik miktar1 veya konsantrasyonu
olarak tanimlanabilir. Bagka bir deyisle LOD, bir
yontemle Olgiilen ve kendisiyle iliskilendirilen
belirsizlikten daha biiyiik olan en diisiik degerdir
(Taylor, 1989). MDL belirlenirken tiim matris
girisimleri dikkate alinmalidir (NATA, 2012).

Cizelge 6. Kalibrasyonda Gelen Olgiim Belirsizligi Hesaplama Formiilii

y

( X X hasaplanan )

r(x,) 7 ; i : i 5.
S 0,061
b 09365 Lineer kalibrasyon standart belirsizligi (u(xo)) yukaridaki formiile gére hesaplanir.
p 1
n 10 U(Xo): Kalibrasyon standart belirsizligi
Xo 5,6 S: Residuel standart sapma
X hesaplanan 4,85 b: Kalibrasyon dogrusunun egimi
Sxx 94,88 p: Her bir konsantrasyon i¢in okuma sayis1
Kalibrasyon Belirsizlik n: Toplam okuma sayisi
u(Xo) 0,068 Xo: kalibrasyon araligimin ortasina denk gelen bir konsantrasyon degeri alinir.
Xo 5,6 X hesaplanan: Hesaplanan konsantrasyon degerlerinin ortalamasi
u (K) 0,012 Sxx: sample corrected sum of squares degeridir.

Codex Alimentarius Komisyonu Prosediir El
kitabina gore yontemin belirtilen hiikiim, belirtilen
iirlin ve belirtilen seviye(ler) (maksimum ve/veya
minimum) (ML) i¢in gecerli olmasi gerekir.
Yontemin  uygulanabilir ~ minimum  aralhigi,
degerlendirilecek  belirlenen  seviyeye (ML)
baghdir ve tekrar iiretilebilirlik standart sapmasi
(SR) veya LOD ve LOQ cinsinden ifade edilebilir
denmektedir. El kitabina gore uygulanabilir
minimum araligin belirlenmesine alternatif olarak
kriterler LOD ve LOQ i¢in sayisal degerler olabilir.
Bu kapsamda LOD i¢in sayisal deger su sekilde
hesaplanabilir: 0,1 mg/kg veya iizerindeki
seviyeler icin belirtilen ML'nin 1/10'undan fazla
olmamali veya 0,1 mg/kg'in altindaki seviyeler i¢in
belirtilen ML'nin 1/5'inden fazla olmamalidir. Aym

Limit of detection (LOD):

sekilde LOQ'nun sayisal degeri su sekilde
hesaplanabilir: 0,1 mgkg veya iizerindeki
seviyeler igin belirtilen ML'min 1/5'inden fazla
olmamali veya 0,1 mg/kg'in altindaki seviyeler i¢in
belirtilen ML'nin en fazla 2/5'i. kadar olmalidir
(FAO ve WHO, 2023).

Tiirk Gida Kodeksi Bulaganlar Tebligi (2023/11)
kuru incir numunelerinde Toplam Aflatoksin
maksimum izin verilen limit degeri 10 pg/kg olarak
belirlenmistir (Cizelge 7). Metot verifikasyon
calismamizda LOD ve LOQ degeri
hesaplanmasinda 10 ug/kg Toplam Aflatoksin
degeri baz alinarak hesaplama yapilmistir
(Anonim, 2023).

For ML > 0,1 mg/kg, LOD <ML « 1/10

For ML < 0,1 mg/kg, LOD <ML » 1/5

Limit of quantification (LOQ):

For ML > 0,1 mg/kg, LOQ <ML » 1/5

For ML < 0,1 mg/kg, LOQ < ML » 2/5
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Cizelge 7. Tiirk Gida Kodeksi Bulusanlar Yonetmeligi
Antep Fistig1 Aflatoksin Limit Degerleri, (Anonim, 2023).

LOD ve LOQ
Max Limit .
10,00 (Toplam Aflatoksin
(ng/kg) (Top )
LOD < 1/5 ML 2,0 ug/kg
LOQ<2/5ML 4,0 ng/kg
LOD AFB1 0,5 AFG1 0,5
AFB2  pnug/kg AFG2 ng/kg
AFB1 AFG1
LOQ AFB2  !heke  apgy  Dneke

Geri kazanim calismalari, sertifikali referans
malzeme, belirlenmis referans metodoloji ve
yeterlilik testi mevcut olmayan durumlar igin
uygulanan bir yontemdir. Bu yontemin en 6nemli
yarari, analizlerin orijinal matris {izerinde, yani
testin gergeklestirildigi gergcek Ornek iizerinde
yapilabilmesidir. Geri kazanim ¢alismasi sirasinda,
analiz edilecek madde orijinal matrise eklenerek
zenginlestirilir. Ancak, bu yontemin dezavantaji,
zenginlestirme islemi sirasinda, oOrneklerdeki

Cizelge 8. Kuru Incir Aflatoksin Geri Kazanim Degerleri.

analitlerin orijinal drneklerdeki gibi giiclii fiziksel
ve kimyasal baglara sahip olmamasidir. Bu,
disaridan eklendigi icin, analitlerin matrisle aym
giiclii baglart olusturamamasidir. Buna ragmen,
geri kazanim c¢aligmalart genellikle daha dogru
sonugclar iiretmektedir.

Basarili bir geri kazanim orani, aksi belirtilmedigi
stirece, %80 ile %110 arasinda degisen sonuglarla
tanimlanir, Cizelge 8’de verilen aflatoksin Bi, Bp,
G: ve G i¢in geri kazamim degerleri yasal
mevzuatin belirttigi siir degerler arasinda kaldigi
goriilmektedir. Sonuglarin konsantrasyona gore
degisebilecegi goz oniinde bulundurularak, yasal
sinirlamalarin =~ oldugu  durumlarda  diisiik
konsantrasyonlarda da testler yapilmalidir.
Eurachem kilavuzu, etkin bir geri kazanim
calismasinin en az alt1 tekrar igermesi gerektigini
Onerir ve c¢aligmalarin, farklt konsantrasyon
seviyelerinde, Olglim araligina uygun sekilde
gerceklestirilmesi tavsiye edilir (Yilmaz, 2012).

Okunan Deger

Hesaplanan (%)

Analist G2 Gl B2 Bl G2 Gl B2 Bl
1 0,30 0,90 0,25 0,89 99,67 90,10 84,67 88,90
0,28 0,91 0,27 0,90 93,67 90,80 90,67 89,70
2 0,28 0,90 0,26 0,90 94,33 89,50 87,33 90,10
0,29 0,87 0,26 0,88 97,67 87,40 87,67 88,20
3 0,29 0,87 0,27 0,90 95,67 86,50 89,67 89,80
0,29 0,90 0,26 0,89 98,00 89,90 88,00 88,50
4 0,28 0,93 0,27 0,94 92,33 92,60 90,33 93,80
0,25 0,87 0,26 0,94 84,67 87,20 85,67 94,20
5 0,26 0,88 0,26 0,92 87,33 88,00 85,33 91,60
0,29 0,90 0,26 0,93 95,00 90,10 85,00 93,00
6 0,25 0,92 0,26 0,93 83,33 92,10 88,00 93,00
0,28 0,88 0,28 0,92 93,00 87,70 93,67 91,80
Ortalama 0,28 0,89 0,26 0,91 92,89 89,33 88,00 91,05
Standart Sapma 0,02 0,02 0,01 0,02 5,22 1,97 2,71 2,12
% RSD 5,62 2,21 3,08 2,33 5,62 2,21 3,08 2,33

ISO 3534-1(2006), kesinligi, ongoriilen kosullar
altinda elde edilen bagimsiz test sonuglar
arasindaki yakinligin (dagilma derecesi) bir dlgiisii
olarak tamimlar (Ongoriilen kosullar, Ornegin,
tekrarlanabilirlik, ara kesinlik veya tekrar
iiretilebilirlik). Gerekli hassasiyet, test sonuglarinin
karar vermede oynayacagi role gore belirlenir. Not:
"Bagimsiz test sonuglar1”, ayni veya benzer test
nesnesi tizerindeki onceki sonuglardan
etkilenmeyecek sekilde elde edilen sonuglar

anlamina gelir; ayn1 zamanda test materyalleri
bagimsiz olarak hazirlanmigtir ve bu nedenle,
Olciilen popiilasyondan rastgele ornekler olarak
kabul edilir.

Kesinlik genellikle standart sapma (daha az
kesinlik daha biliyiik bir standart sapma ile
yansitilir) veya tekrarlanan sonuglarin goreceli
standart sapmas1 (varyans katsayis1) gibi kesin
olmayan Olc¢limlerle sayisal olarak ifade edilir.
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Ancak diger uygun Onlemler de uygulanabilir.
Belirtilen kesinligin, yontemin normal c¢aligma
kosullar1 altindaki performansini ger¢ek anlamda
yansitabilmesi  i¢in, bu  kosullar altinda
belirlenmesi gerekir (NATA,2012).

Kesinlik, Ol¢iimlerin giivenilirligini belirlemede
onemli bir rol oynar ve dort temel faktore baglidir.
Zaman unsuru, kisa ve uzun vadede yapilan
Olciimlerin  tutarliligin1  etkileyebilir; cevresel
kosullardaki  degisimler 6l¢iim  sonuglarini
farklilastirabilir. Kalibrasyon, aymi ekipmanla
yapilan Olglimlerin tutarliligimi saglamak igin
diizenli olarak yapilmali, bdylece sapmalar
diizeltilmelidir. Operator degiskenligi, farkli
operatorler veya ayni operatoriin farkli zamanlarda
yaptig1 6l¢iimler arasindaki tutarliligi etkileyebilir.
Son  olarak, kullanilan ekipman, Ol¢lim
sonuglarinin tutarliligi izerinde dogrudan etkilidir.
Bu dort faktor, tekrarlanabilirlik ve tekrar
iiretilebilirlik ¢cergevesinde degerlendirilir (Yilmaz,
2012).

Eurachem rehberinde (2012), tekrariiretilebilirlik,
laboratuvarlar aras1  (inter-laboratory) tekrar
tiretilebilirlik ve laboratuvar i¢i (intra-laboratory)
tekrartiretilebilirlik olarak ikiye ayrilmistir.

Eurachem rehberinde kesinlik i¢in 10 tekrardan
bahsederken TS ISO 5725-3 standardinda en az 15
tekrar ongorilmiistiir,

TURKAK’m Metodun Gegerli Kilmmas1 ve
Dogrulanmast i¢in Bilgilendirme Kilavuzu (2023),
kesinlik parametresinin hesaplanmasi siirecinde;
kesinlik standart sapmasi basit tekrarlar igeren bir
deneysel tasarim ile hesaplanabilecegi gibi i¢ ice
deney tasarimi (nested design) kullanilarak
ANOVA ile de hesaplanabilecegini bildirmektedir.
I¢ ige tasarim (nested design), karmasik analizlerde
farkli varyans bilesenlerini degerlendirmede etkili
bir yontemdir (Smith ve Chen, 2020).

Deney metodunun dogas1 geregi ayni giin
icerisinde yeterli sayida deney yapma imkéni1 yoksa
kesinlik caligmasinda tekrarlanabilirlik ve ara
kesinlik standart sapmalarini ayni anda vermesi
nedeni ile ANOVA en etkili istatistiksel
degerlendirme yontemidir. Dogrulama amagh
calisma sonuglarinin degerlendirilmesinde
ANOVA kullanilacaksa c¢aligmaya katilacak
personelin tecriibesi goz Oniine alinarak yeterli
sayida ¢alisma yapilmasi saglanir.

Buradaki deney tasariminin giinliik olarak (en az 2
tekrar ile) en az 5 giin yapilmasi onerilmektedir.
Kuru incirde aflatoksin analizi verifikasyon
caligmasinda diisiik ve yiiksek seviye olmak iizere
2 farkli toksin seviyesinde, 3 farkli laboratuvar
personeli, 9 farkli giinde her bir analiz 3’er paraleli
olacak sekilde calismalar yapilmistir. Elde edilen
veriler i¢ ice tasarim yoOnetimi kullanilarak
tekrarlanabilirlik (RSDy) ve tekrariiretilebilirlik
(RSDRr) degerleri aym anda ANOVA analizi
yardimi ile hesaplanmistir (Cizelge 9 ve Cizelge
10).

Farkli seviyelerde, iiriin kategorilerinde, analitik
partilerde vb. farkli kosullarda elde edilen, n
sayidaki Ol¢limlerin standart sapmalar1 ve/veya
bagil standart sapmalar1 asagidaki formiiller (ve
ANOVA testi oncesinde varyanslarin
homojenliginin uygun bir istatistiksel yaklasimla,
ornegin Cochran testi, ispatlanmak kosulu) ile
birlestirilebilir (TURKAK, 2022).

Cochran testi, kategorik verilerin (6rnegin,
evet/hayir, kirmizi/mavi/yesil gibi) bir grup i¢inde
homojen dagilip dagilmadigini test etmek igin
kullanilan istatistiksel bir yontemdir. Ozellikle, bir
orneklemin farkli alt gruplarinda go6zlenen
frekanslarin esit olup olmadigini degerlendirmek
icin kullanilir.

Burada sirasiyla her bir veri setine ait df; serbestlik
derecesini, s; standart sapmasini, ve RSD; bagil
standart sapmasini ve K ise toplam veri seti sayisini
ifade eder. Elde edilen birlestirilmis standart
sapmanin toplam serbestlik derecesiise ( 1+ 2+
-+ 4+ )dir. (TURKAK, 2022).

Varyans analizinin (ANOVA) arkasindaki temel
fikir, tekrar analizlerinin Grnegin, analist, cihaz,
giin, laboratuvar, metot vb. gibi gruplanabilir,
setteki toplam varyans, gruplar arasi ve grup ici
birlestirilmis varyanslar (s2) ile ifade edilebilir.
ANOVA Sekil C.1°de gosterildigi gibi bir deneysel
calisma tirii ile elde edilen sonuglarin
degerlendirilmesinde kullanilabilir. Bu “i¢ ige
tasaritm” da, tekrar Olglimleri (tipik olarak
tekrarlanabilirlik kosullar1 altinda elde edilmis) p
grup veriyi saglamak i¢in degisik gozlemlerdeki
Olciimlerle tekrarlanir. Ara kesinlik hesabi igin bu
tiir bir caligmada goézlemler arasi kosullarda en
yiiksek varyasyon saglanmalidir (degisik giinler,
degisik analist vb.) (Magnusson ve Ornemark,
2014)
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Cizelge 9. Diisiik Seviye Kuru Incir Orneginde Aflatoksin B1 Istatiksel Veri Analizi.

Analiz AFB1 AFB1 AFB1 AFB1 AFB1 AFB1 AFB1 AFB1 AFB1
Matriks Incir Incir Incir incir incir Incir incir Incir Incir
Kisi 1.Kisi 2 Kisi 3 Kisi 1.Kisi 2 Kisi 3 Kisi 1.Kisi 2 Kisi 3 Kisi
Uygulama Spike Spike Spike Spike Spike Spike Spike Spike Spike
Seviye 1 ppb 1 ppb 1 ppb 1 ppb 1 ppb 1 ppb 1 ppb 1 ppb 1 ppb
1 0,921 0,902 0,890 0,906 0,931 0,912 0,899 0,932 0,794
2 0,943 0,875 0,861 0,901 0,958 0,917 0,861 0,924 0,807
3 0,910 0,874 0,858 0,900 0,937 0,907 0,855 0,900 0,788
Ortalama 0,925 0,884 0,870 0,902 0,942 0,912 0,872 0,919 0,796
Toplam
Orgalama 0,891
SD 0,0168 0,0159 0,0177 0,0032 0,0142 0,0050 0,0239 0,0167  0,0097
T.SD 0,0433
RSD 0,0182 0,0180 0,0203 0,0036 0,0151 0,0055 0,0274 0,0181  0,0122
%RSD 1,82 1,80 2,03 0,36 151 0,55 2,74 1,81 1,22
Varyans 0,000282 0,000252 0,000312 0,000010 0,000201 0,000025 0,000569 0,000277 0,000094
Min. 0,910 0,874 0,858 0,900 0,931 0,907 0,855 0,900 0,788
Max. 0,943 0,902 0,890 0,906 0,958 0,917 0,899 0,932 0,807

Cochran Hesaplanan 0,281

Cochran Kritik 0,871

Varyans Homojenligi . uew

Tekrar. Smuri(r) ="f" 3,300 0,055 0,052 0,058 0,011 0,047 0,017 0,079 0,055 0,032

Xmax-Xmin 0,033 0,028 0,032 0,006 0,027 0,010 0,044 0,032 0,019

Tekrar. Limit Degerlendirme

Grubbs Kiigiik Stipheli 0,873 0,609 0,660 0,726 0,776 1,000 0,698 1,121 0,858

Grubbs Biiyiik Siipheli 1,091 1,154 1,151 1,141 1,129 1,000 1,146 0,801 1,098

Grubbs Degerlendirme 1,155

Sr-Tekrarlanabilirlik Standart Sapmasi 0,015

SR- Tekrartiretilebilirlik Standart Sapmasi 0,045

%RSDr tekrarlanabilirlik 1,683

%RSDR Tekrariiretilebilirlik 5,036

Cizelge 9 diisiik konsantrasyon seviyesindeki kuru
incir orneklerinde yapilan aflatoksin B1 analizine
dair istatistiksel veriler sunulmustur.
Tekrarlanabilirlik standart sapmast (Sr) 0,015
olarak belirlenmis ve %RSD degeri 1,683 olarak
hesaplanmistir. Bu degerler, yoOntemin diigik
seviye konsantrasyonlarda tutarli ve gilivenilir
Olclimler yapabildigini gostermektedir. Ayrica,
tekrar tiretilebilirlik standart sapmasi (SR) 0,045 ve
%RSD degeri 5,036 olarak hesaplanmistir. Bu
sonuglar, yontem performansinin farkli operatorler
ve cihazlar arasinda bile uyumlu oldugunu
dogrulamaktadir (Magnusson & Ornemark, 2014).
Analiz sirasinda elde edilen diisiik standart sapma
ve %RSD degerleri, metodun diigiik aflatoksin
seviyelerinde bile hassasiyet ve kesinlik agisindan
uygun oldugunu gostermektedir (TS 5822-2 1SO
5725-2, 2000).

Yiksek konsantrasyon seviyesinde yapilan
analizlerde ise tekrarlanabilirlik standart sapmasi
(Sr) ve tekrar iiretilebilirlik standart sapmasi (SR)
degerlerinin yiiksek seviye konsantrasyonlarda
artis gosterdigi gozlemlenmistir (Cizelge 10).

Ancak, %RSD degerlerinin kabul edilebilir simrlar
igerisinde olmasi, metodun yiiksek seviyelerde de
giivenilir oldugunu gostermektedir. Bu durum,
aflatoksin  konsantrasyonunun yiiksek oldugu
orneklerde metodun tutarli sonuglar verdigini ve
analitik performansin  degismedigini ortaya
koymaktadir.

Tekrarlanabilirlik (%RSD < 2): Diisiik seviyelerde
%RSD degeri 2’nin altinda kalarak, oOl¢iimlerin
tutarli oldugunu kanitlamaktadir [(ISO 3534-1,
2006)]. Tekrar Uretilebilirlik (%RSD < 5): Yiiksek
seviyelerde %RSD degeri 5 civarinda seyrederek,
farkli kosullar altinda metodun giivenilirligini
korudugunu gdstermektedir (Taylor, 1989).

Bu bulgular, metodun modifiye edilmis
versiyonunun orijinal yontemle uyumlu oldugunu
desteklemektedir (AOAC, 2003). Ayrica, i¢ ige
tasarimin farkl faktorlerin etkisini degerlendirme
konusunda giiglii bir ara¢ oldugunu ortaya
koymaktadir (Anonim, 2018a).
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Cizelge 10. Yiiksek Seviye Kuru incir Omeginde Aflatoksin Bu Istatiksel Veri Analizi.

Analiz AFB1 AFB1 AFB1 AFB1 AFB1 AFB1 AFB1 AFB1 AFB1
Matriks Incir Incir Incir incir Incir incir Incir Incir Incir
Kisi 1.Kisi 2 Kisi 3 Kisi 1.Kisi 2 Kisi 3 Kisi 1.Kisi 2 Kisi 3 Kisi
Uygulama Spike Spike Spike Spike Spike Spike Spike Spike Spike
Seviye 2 ppb 2 ppb 2 ppb 2 ppb 2 ppb 2 ppb 2 ppb 2 ppb 2 ppb
1 1,871 1,777 1,809 1,824 1,847 1,767 1,859 1,842 1,803
2 1,908 1,889 1,820 1,833 1,841 1,793 1,865 1,834 1,840
3 1,892 1,796 1,822 1,810 1,848 1,842 1,803 1,852 1,827
Ortalama 1,890 1,821 1,817 1,822 1,845 1,801 1,842 1,843 1,823
Toplam
OrtF;Iama 1834
SD 0,0186 0,0599 0,0070 0,0116 0,0038 0,0381 0,0342 0,0090 0,0188
T.SD 0,0341
RSD 0,0098 0,0329 0,0039 0,0064 0,0021 0,0211 0,0186 0,0049 0,0103
%RSD 0,98 3,29 0,39 0,64 0,21 2,11 1,86 0,49 1,03
Varyans 0,000344 0,003592 0,000049 0,000134 0,000014 0,001450 0,001169 0,000081 0,000352
Min. 1,871 1,777 1,809 1,810 1,841 1,767 1,803 1,834 1,803
Max. 1,908 1,889 1,822 1,833 1,848 1,842 1,865 1,852 1,840

Cochran Hesaplanan 0,500

Cochran Kritik 0,871

Varyans Homojenligi S wew

Tekrar. Siiri(r) ="f* 3,300 0,061 0,198 0,023 0,038 0,012 0,126 0,113 0,030 0,062

Xmax-Xmin 0,037 0,112 0,013 0,023 0,007 0,075 0,062 0,018 0,037

Tekrar. Limit Degerlendirme

Grubbs Kiigiik Stipheli 1,042 0,729 1,143 1,064 1,145 0,884 1,150 0,961 1,083

Grubbs Biiyiik Stipheli 0,952 1,140 0,714 0,920 0,704 1,085 0,663 1,035 0,888

Grubbs Degerlendirme 1,155

Sr-Tekrarlanabilirlik Standart Sapmasi 0,028

SR- Tekrariiretilebilirlik Standart Sapmasi 0,040

%RSDr tekrarlanabilirlik 1,541

%RSDR Tekrariretilebilirlik 2,171

Cizelge 11 de verilen kesinlik degerleri (sr ve sR)
asagidaki denklemlerle hesaplanabilir:

1) Tekrarlanabilirlik standart sapmasi (Sr)
“Gruplar  Iginde  Kareler  Ortalamasinin”
karekokiine esittir:

S, = MS,

2) Gruplar Arasindaki varyansin (sb) toplam
varyansa katkisi da ANOVA Tablosundan
hesaplanabilir:

Sy =/ (MS, —MS,,)/n

3) Laboratuvar igi tekrar lretilebilirlik standart
sapmasi (sR), yukaridaki iki bilesenin (Gruplar
icinde ve  gruplar arasinda  varyansin)
birlestirilmesi ile hesaplanabilir:

Sp= |S?+S?

ANOVA bir laboratuvarda uygulandiginda deney
metodunun tekrarlanabilirlik ve ara kesinlik
standart sapmalarinin belirlenmesinde ve ayrica
ikiden fazla 6l¢lim dizisinin aritmetik ortalamalarin
karsilagtirilmasinda  kullanilabilir. ~ Yukarida
verilen 6rnek deney metodunun kesinlik verilerini
(tekrarlanabilirlik ve ara kesinlik) bulmaya
amaclamaktadir. Bu nedenle aritmetik
ortalamalarin  karsilastirllmasinda  uygunluk
degerlendirme kiteri olan F < Folgiitii ¢ikmasi hali
bu ¢aligmalarda aranmaz (TS 5822-1 1SO 5725-1,
(2011), TS 5822-2 1SO 5725-2, (2000)).

I¢ ice tasarim (nested design) yontemi kullamlarak
yapilan bu istatistiksel analizler, analitik metodun
hem diisiik hem de yiliksek seviyelerde giivenilir
sonuglar sagladigimi gostermektedir. Bu yaklagim
sayesinde cihazlar, operatdrler ve zaman faktorleri
arasindaki varyasyonlar detayli olarak incelenmis
ve metodun tekrarlanabilirlik ~ ve tekrar
iiretilebilirlik acisindan yeterli oldugu
dogrulanmistir (TURKAK, 2023).
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Cizelge 11. Tek etken ANOVA hesaplama formiilleri (TURKAK, 2022).

K:%?;l Kareler(nsls])"oplaml SerbGStl(ltlj(f)dereceSI Karelerin Ortalamas: (MS) F P Fritik
Gruplar arasinda SSh p-1 MS;,, =SSb/ (p-1) MSh/MSw
Gruplar iginde SSw N-p MSw = SSw / (N-p)

Toplam SSt=SSh + SSw N-1

Cizelge 12, diisiik seviyedeki aflatoksin Bl
konsantrasyonlarinda metodun tekrarlanabilirlik
(Sr) ve tekrar iretilebilirlik (SR) degerlerini
sunmaktadir. Tekrarlanabilirlik standart sapmasi
(Sr) 0,015 ve tekrar tiretilebilirlik standart sapmasi
(SR) 0,045 olarak hesaplanmistir. Bu degerler,
yontemin diisiik seviyeli konsantrasyonlarda
giivenilir  Olciimler yaptigim1  gostermektedir.
Ayrica, %RSDr (tekrarlanabilirlik i¢in bagil
standart sapma) 1,683 ve %RSDR (tekrar
iiretilebilirlik i¢in bagil standart sapma) 5,036
olarak hesaplanmistir. Bu oranlar, uluslararasi
standartlara gore kabul edilebilir sinirlar igindedir
(TS 5822-3 ISO 5725-3, 2000).

Cizelge 12. Diisiik Seviye Kuru Incir Orneginde
Aflatoksin B1 I¢ Ige Tasarim Yéntemi ile RSDr ve RSDr
Degerlerinin Hesaplanmasi.

Sr-Tekrarlanabilirlik
Standart Sapmasi
SR-Tekrariiretilebilirlik
Standart Sapmasi

S, =,/MS,, 0,015
Sg = J(MS, —MS,,)/n 0,045

%RSDr = Sr/TopIam

%RSD; tekrarlanabilirlik 1,683
Ortalama
%RSDR %RSDR = SR/TopIam 5 036
Tekrariiretilebilirlik Ortalama !
4. Sonug¢

Ic ice tasarim yaklasgimini analitik metot
verifikasyonunda uygulamak, metodolojinin farkli
kosullar altindaki robustlugunu (giicliiliigiinii) ve
giivenilirligini degerlendirmede 6nemli bir aragtir.
Bu yaklasim, ozellikle karmagik testlerin ve
analizlerin dogrulugunu ve tekrarlanabilirligini
saglamak i¢in kritik 6neme sahiptir.

Her seviyede elde edilen wveriler, bir sonraki
seviyenin tasarimina ve degerlendirmesine katkida
bulunur. Ornegin, cihaz performansindaki bir
sorun, sonraki seviyelerdeki testleri etkileyebilir.
Bu nedenle, her seviyenin basarili olmasi
onemlidir.

Bu yaklasim, kimyasal analiz yontemlerinin
giivenilirligini saglamak icin sistematik bir siireg
saglar. Ancak, her yontem ve uygulama alani i¢in
spesifik gereksinimler ve toleranslar gbz oniinde
bulundurulmalidir.

Analitik metot verifikasyonunda i¢ ice tasarim
kullaniminin avantajlar1 sunlardir:

1. Daha Derinlemesine Analiz: Metodun farkli
kosullar altinda nasil performans gosterdigini
detayli bir sekilde analiz etme imkan1 sunar.

2. Faktor Etkilesimlerinin Belirlenmesi: Farkli
faktorlerin (cihaz, operatdr, numune tiiri vb.)
sonuglar iizerindeki etkilesimlerini
degerlendirme olanagi saglar.

3. Etkin Kaynak Kullanimi: Veri toplama ve
analiz silireglerinde kaynaklar1 daha etkin
kullanmay1 miimkiin kilar, ¢iinkii i¢ ige tasarim
veri toplama iglemini daha sistematik hale
getirir.

4. Veri Yorumlama: Veri seti ic¢indeki
degiskenler arasindaki iliskilerin daha net bir
sekilde yorumlanmasina yardimci olur.

Bu ¢alismada, kuru incir numunelerinde aflatoksin
analizine yonelik modifiye edilen analitik metot, i¢
ice tasarim (nested design) yaklagimi ile
dogrulanmistir. Metot verifikasyonu, ydntemin
hassasiyet, dogruluk, kesinlik, LOD (saptama
sinirt) ve LOQ (kantitasyon sinir1) gibi temel
parametreler  agisindan  uygun  oldugunu
gostermistir. Modifiye edilen yontem ile orijinal
yontem arasinda yapilan istatistiksel
karsilastirmalar, iki yontemin sonuglarinin uyumliu
oldugunu ve modifiye yoOntemin giivenilir
oldugunu ortaya koymustur. Ayrica, nested design
yaklasimiyla, cihaz ve operator gibi farkli
faktorlerin varyans {izerindeki etkileri ayrintili
sekilde  degerlendirilmis,  yontemin  farkh
kosullarda tekrarlanabilirligi ve giivenilirligi
kanitlanmugtir.

Elde edilen sonuglar, kuru incir gibi matris
etkisinin yiiksek oldugu iirlinlerde bile yontemin
giivenilir sekilde uygulanabilecegini
gostermektedir. Metodun hem disiik hem de
yiiksek aflatoksin seviyelerinde dogruluk ve
hassasiyet agisindan etkin oldugu belirlenmistir.
Bu bulgular, modifiye edilen analitik yontemin,
yasal limitlerin degerlendirilmesinde ve aflatoksin
analizinde rutin kullanim i¢in uygun oldugunu
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ortaya koymaktadir. Caligma, metot verifikasyonu
sireglerinde i¢ ige tasarim  yaklagiminin
kullanilabilirligini ve avantajlari vurgularken,
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